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Sammanfattning

Herpes simplex keratit (HSK) ar en infektion orsakat av herpes simplex
virus (HSV) som drabbar hornhinnan och kan orsaka irreversibel
arrbildning som i sig kan orsaka synnedsattning och brytningsfel, vilket
kan paverka den drabbade patienten bada psykiskt och fysiskt. Herpes
simplex virus (HSV) ligger sedan latent i nerverna och kan senare
aterkomma, vilket ocksa giller for HSK. Vid varje aterfall okar risken for
nya och forsamrade arrbildningar pa hornhinnan. Vid kraftig
synnedsattning kan man vid utvalda tillfallen byta ut den centrala delen av
hornhinnan med ett transplantat, sa kallad penetrerande keratoplastik
(PKP). Syftet med denna litteraturstudie ar att utvardera evidensen for
anvandning av antiviral terapi som profylaktisk behandling for att minska
risken for aterfall av HSK. I studien inkluderades bade artiklar som tittade
péa patienter som har genomgatt PKP och patienter som inte blivit
transplanterade. Elva studier, alla retrospektiva eller randomiserade
kontrollerade studier (RCT) som verkade svara pa fragestillningen
inkluderades. Alla studierna visade att profylaktisk antiviral terapi
minskade risken for recidiv av HSK. Dock var det stor variation mellan
studierna nar det galler dosering och langd av behandling och typ av
infektion.

Kort popularvetenskaplig sammanfattning

En litteraturstudie med syftet att undersoka om profylaktisk behandling
med antivirala tabletter minskar risken for aterfall av herpes simplex
keratit (HSK). Studien ar inte systematisk utford och ska tolkas med
forsiktighet. Studien visar att risken for HSK minskar med profylaktisk
behandling, men optimal dosering och langd av behandling kan inte
faststillas.

Nyckelord
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Introduktion

HSV ér ett virus bestdende av dubbelstrangat DNA och ar en del av
Herpesviridea-familjen. HSV-1 framforallt, men 4ven HSV-2 kan orsaka
olika infektioner i 6gat - som till exempel blefarit, konjunktivit, keratit och
uveit. Globalt har ca 3,7 miljarder personer under 50 ar (67%) drabbats av
HSV-1 infektion och 491 millioner personer mellan 15 och 49 (13%)
drabbats av HSV-2 infektion (1). Viruset sprids via direkt kontakt eller via
sekret. Vid forsta kontakt drabbas man av en primar infektion oftast under
barndomen, vilket ofta ar subklinisk men vissa kan fa symptom som latt
feber, obehag/sjukdomskansla eller ovre luftvagsinfektion. Man kan dven
drabbas av blefarit och konjunktivit vid primar infektion (2). Viruset ligger
darefter latent i nerverna, men det finns dven studier som tyder pa att
viruset dven kan ligga latent i hornhinnan (3). Viruset kan senare
reaktiveras, ofta i samband med olika stressfaktorer som drabbar kroppen
som feber, hormonal forandring, solljus eller annat.

HSK ar en infektion som drabbar hornhinnan och HSV anses vara den
vanligaste infektiosa orsaken till blindhet i utvecklade lander. Incidensen
av HSK ar ca 1,5 miljoner personer globalt, och detta inkluderar 40 000
nya tillfallen av kraftig monokular synnedsittning eller blindhet per ar (3).

HSK kategoriseras oftast som epitelial, stromal och endotelial efter vilken
del av hornhinnan infektionen priméart drabbar. Infektionen ar oftast
ensidig och ger symptom i form av rodnad, skav och vark, ljuskanslighet
och synnedsattning/dimsyn.

Behandlingen ar olika for de olika typerna av HSK. Vid epitelial keratit
behandlar man med antiviral terapi antingen lokalt (oftast) men det kan
ocksa ges peroralt. Vid epitelial keratit ar det kontraindicerat med lokala
kortikosteroider pa grund av risk for forsamring av infektionen. Vid
stromal och endotelial keratit diremot ar lokala kortikosteroider en viktig
del av behandling i tillagg till peroral antiviral terapi (2).

Sannolikheten for recidiv av okular HSV ar 10 % efter forsta aret och 50 %
efter 10 ar (2). Vid varje recidiv av HSK 6kar risken for nya och storre
arrbildningar pa hornhinnan. Darfoér erbjuds ibland patienterna
profylaktisk behandling med systemisk antiviral terapi efter utlakt
infektion. Det finns inga tydliga riktlinjer avseende vem som bor fa
profylaktisk behandling, vilken dos man ska behandla med eller hur lange.

HSK kan leda till irreversibel arrbildning i hornhinnan som kan orsaka
synnedsittning i varierande grad, delvis pa grund av grumlig hornhinna
men ocksa pa grund av astigmatism. Om detta inte gar att korrigera kan
man i vissa fall gora en hornhinnetransplantation - PKP. PKP ar ett
kirurgiskt ingrepp dar man byter ut centrala delen av hornhinnan



(genomgripande, med alla hornhinnans lager) med transplantat fran en
donator.

Aciclovir ges som behandling mot olika herpesvirus, bland annat HSV-1
och HSV-2. Aciclovir hammar viral DNA-syntes genom att hamma viral
DNA polymeras. Bade aciclovir och valaciclovir som ar en prodrug till
aciclovir anvands primart i Sverige. Dessa ar sidkra lakemedel utan storre
risk for allvarliga biverkningar. Det finns andra antivirala lakemedel i
samma grupp som kan anvandas mot HSV infektioner men som inte
anvands regelbundet i Sverige i detta sammanhang. Ganciclovir ar en
kemisk modifikation av aciclovir och har battre effekt mot andra virus men
av hogre toxicitet (4).

Syfte

Syftet med denna litteraturstudie ar att undersoka om det finns evidens for
om profylaktisk antiviral behandling minskar recidiv av herpes simplex
keratit.

Metod

En sokning gjordes 26e januari 2024 i Pubmed med sokstriangen
["Keratitis, Herpetic"[Mesh] AND (prophylaxis OR prophylactic)].
Resultatet avgransades sedan till “clinical trials” och gav 41 traffar. Alla
rubriker lastes igenom och ett forsta val gjordes utifran detta. Efter att
ha last igenom 29 av abstrakten pa de rubriker som verkade motsvara
syftet med detta arbete aterfanns totalt 10 artiklar som svarade pa
fragestallningen i denna litteraturstudie och som inkluderades i arbetet.

Via referenslistan till en artikel hittades ytterligare en artikel som
svarade pa fragestallningen och inkluderades.

Resultat

I en amerikansk randomiserad, icke-blindad, kontrollerad studie fran 1992
undersokte man overlevnad av kornealtransplantat samt recidiv av HSK i
22 patienter (23 6gon) som opererades med penetrerande keratoplastik
(PKP) efter HSK (5). Grupp A fick postoperativ oral aciclovir 800-1000 mg
fordelat pa 4-5 doser dagligen med nedtrappning 6ver 12 manader och
vissa patienter fick fortsatta behandlingen upp till 15 manader. Patienterna
i grupp B fick ingen postoperativ behandling med aciclovir. 13 patienter
(14 ogon) inkluderades i Grupp A och 9 patienter (9 6gon) inkluderades i



Grupp B. Tva patienter gick 6ver till grupp A pa grund av
transplantatavstotning och reoperation gjordes. Genomsnittlig uppfoljning
for Grupp A var 16,5 manader och for Grupp B 20,6 manader. Ingen
patient i grupp A, men 44% (4/9) i Grupp B fick recidiv av HSK i
uppfoljningsperioden.

I en amerikansk randomiserad kontrollerad studie fran 1998 undersokte
man om aciclovir minskade recidiv av okular herpes simplex hos 703
patienter (6). Det var en multicenterstudie dar man inkluderade
studiedeltagare fran 74 center. Man inkluderade studiedeltagare 6ver 12 ar
som hade haft en episod med okular HSV (dvs blefarit, konjunktivit,
epitelial keratit, stromal keratit eller irit) i minst ett 0ga under de senaste
12 manaderna, men dar infektionen varit inaktiv och ingen behandling
givits de senaste 30 dagarna innan studiens start. Den ena gruppen fick
400 mg aciclovir (2 tabletter a 200 mg) peroralt 2 gadnger dagligen i 12
manader och den andra gruppen fick placebo, 2 tabletter 2 ganger
dagligen. 575 (82%) studiedeltagare fullfoljde behandlingen. Inga
allvarliga biverkningar noterades men 32 patienter (15 i aciclovirgruppen
och 171 placebogruppen) fick avbryta behandlingen pa grund av
biverkningar. Den kumulativa risken for recidiv av alla typer av okular
HSV sjukdom under 12 ménader med profylaktisk behandling var 19 % i
aciclovirgruppen och 32% i placebogruppen (rate ratio 0.55; 95 %
konfidensintervall, 0.41 till 0.75; P<0.001). I bdda grupperna sag man att
antal tidigare episoder med okular HSV var starkt associerat med
sannolikheten for recidiv. Aciclovir minskade risken for stromal keratit
endast hos de 337 patienter som tidigare haft &tminstone en epiosod med
stromal keratit. Hos dessa var den kumulativa risken for recidiv av stromal
keratit 14 % hos aciclovirgruppen och 28 % i placebogruppen under de 12
behandlingsmanaderna (rate ratio, 0.48; 95% konfidensintervall 0.29 till
0.80; P=0.005). Hos de patienter som aldrig haft stromal keratit, var den
kumulativa risken for stromal keratit 4% hos aciclovir-gruppen och 3% i
placebogruppen. Efter 6 manaders observationsperiod sdgs inga
signifikanta skillnader mellan grupperna nar det giller frekvensen av
recidiv av okular HSV.

I en retrospektiv studie fran Turkiet som publicerades 1999 undersokte
man om langtidsbehandling med lagdos aciclovir (400mg/d - delat pa 2
doser/dag) minskade recidiv av herpesinfektioner och okade
transplantatoverlevnad (7). I studiegruppen inkluderades 19 patienter som
hade genomgéatt PKP pa grund av HSK och fick peroral aciclovir i minst ett
ar. I kontrollgruppen inkluderades 16 patienter som hade genomgatt PKP
pé grund av HSK och inte fatt aciclovir postoperativt. Det var tre patienter
som fick recidiv (15,8%) i studiegruppen och 6 patienter (37,5%) som fick
recidiv i kontrollgruppen. Tva av patienterna som fick recidiv i
studiegruppen fick detta efter avslutat behandling med aciclovir.



I en amerikansk retrospektiv studie som publicerades 1999 undersokte
man 53 patienter (20 kvinnor och 33 méan) som genomgatt PKP pa grund
av HSK mellan 1989 och 1996 och f6ljdes upp minst ett ar efter operation
(8). I grupp 1 inkluderades 24 patienter som inte fick aciclovirbehandling
postoperativt. Grupp 2 inkluderade 20 patienter som fick 400 mg aciclovir
tva ganger dagligen i minst 12 manader. I grupp 1 fick fem patienter (21%)
recidiv av HSK under forst aret, och inga patienter i grupp 2 fick recidiv,
P=0.03. Under andra uppfoljningsaret fick ytterligare en patient (6%) av
17 recidiv av HSK i grupp 1 jamfort med inga i grupp 2 (P=.41).

Det fanns dven en grupp 3 som inte redovisas i resultatet da denna grupp
inkluderade sa fa deltagare och det var stor variation av behandlingstiden
med aciclovir (1-11 mnd).

En randomiserad kontrollerad studie frén Kina publicerad 2002
undersokte effekten av aciclovir som behandling av HSK och profylaktisk
effekt pa patienter med tidigare genomgangen HSK (9). Efter utlakning av
aktiv infektion delades 76 patienter med epitelial HSK och 20 patienter
med stromal HSK i 2 grupper. Interventionsgruppen (38 patienter med
epitelial HSK och 10 patienter med stromal HSK) fick peroral aciclovir 200
mg tva ganger dagligen i tva veckor, darefter 100 mg tre ganger dagligen i
ett ar som profylaktisk behandling. I placebogruppen inkluderades 38
patienter med epitelial HSK och 10 patienter med stromal HSK. Under ett
ar med uppfoljning fick fem patienter i interventionsgruppen och 14
patienter i placebogruppen recidiv av epitelial HSK. Detta var statistiskt
signifikant (P<0.01). Nar det gillde stromal HSK fick endast en patient i
interventionsgruppen och fyra patienter i placebogruppen recidiv. Pa
grund av fa patienter i denna grupp genomfordes ingen statistisk analys.

I en artikel som publicerades ar 2000 gjorde man nya analyser av studien
som presenterades i artikel (6) i denna studie (10). I denna artikel gor man
en subgruppsanalys p4 epitelial och stromal keratit. Aterfallsfrekvensen av
epitelial keratit var lagre i aciclovirgruppen an i placebogruppen (9% (31 av
335) vs 14% (46 av 320) P=0.03). Den var lagre i aciclovirgruppen bade
hos patienter med tidigare epitelial keratit och dem som inte haft detta
tidigare. Aterfallsfrekvensen av stromal keratit var tydlig ligre i
aciclovirgruppen jamfort med placebogruppen bland patienter med
tidigare stromal keratit (14% (23 av 158) vs 28% (46 av 167) P=0.004). Da
risken for aterfall var storre ju fler tidigare episoder med stromal keratit
man haft sags storre nytta hos patienter med flera tidigare stromal HSK
episoder (9% for patienter med en tidigare episod, 11% for de som haft tva
till tre tidigare episoder och 17% for fyra tidigare episoder eller fler). Detta
samband sags hos stromal keratit och inte for epitelial keratit.

I en randomiserad kontrollerad studie fran Tyskland som publicerades
2003 undersokte man effekten av aciclovir som profylaktisk behandling
mot recidiv av HSK, och aven tillagg av mycofenolat mofetil (MMF) som



skydd mot avstotningsreaktion av kornealtransplantat (11). Man
randomiserade 30 patienter jamnt fordelat i tre grupper; grupp A fick
aciclovir 200 mg fem ganger dagligen i tre veckor, grupp B fick aciclovir
200 mg fem ganger dagligen i ett ar och grupp C fick aciclovir 200 mg fem
ganger dagligen i kombination med MMF 1 g tva ganger dagligen i ett ar. I
Grupp A fick tre patienter sju recidiv av HSK, varav alla fick detta efter
avslutad behandling med aciclovir (tva inom ett ar). I Grupp B fick en
patient recidiv av HSK, ocksa denna efter avslutad behandling med
aciclovir. I Grupp C fick inga patienter recidiv. Skillnaden mellan grupp A
och C var statistiskt signifikant (p<0.05; log-rank test). Skillnaden mellan
de andra grupperna var inte statistiskt signifikant.

I en randomiserad, multicenter, placebo-kontrollerad studie fran
Nederlanderna som publicerades 2003 undersokte man effekten av
systemisk aciclovir som profylaktisk behandling mot recidiv av okular HSV
efter PKP (12). 68 patienter inkluderades i studien. 35 patienter fick
aciclovir 400 mg tva ganger dagligen i 6 manader och 33 patienter fick
placebo. 63 patienter fullfoljde 24 manaders uppfoljning. Man noterade
“handelser” som definierades som klinisk misstankt avstotning, recidiv av
okular HSV eller en kombination av dessa tva. Studien visade att tre
patienter i aciclovirgruppen (en patient efter 6 manader) och nio patienter
i placebogruppen (sex patienter efter 6 manader) fick en HSV-bekraftat
handelse. Skillnaden var klinisk signifikant skillnad (P=0.026).

En retrospektiv studie fran USA som publicerades 2003 undersokte
effekten av forlangd profylaktisk behandling med aciclovir (langre an 12
manader) for att motverka recidiv av okuldr HSV (13). De inkluderade
patienter med recidiverande okular HSV (blefarokonjunktivit, epitelial
keratit, stromal keratit, och irit) och fick behandling med aciclovir 400 mg
tva ganger dagligen i minst 12 méanader. Grupp 1 (18 patienter) var
kontrollgruppen; patienterna anviande aciclovir i minst 12 manader och
darefter avslutades behandlingen. Patienterna observerades minst 6
manader efter avslutad behandling. I grupp tva (22 patienter) fick
patienterna behandling med aciclovir i minst 18 méanader och avslutade
inte behandling under uppfoljningstiden. I period ett (12 manader) da bada
grupperna anviande aciclovir fick 6 patienter (33%) i grupp 1 och fyra
patienter (18%) i grupp 2 recidiv. Det var ej statistiskt signifikant. En
patient hade epitelial keratit (grupp 2) och 9 patienter hade stromal keratit
(6 i grupp 1 och tre i grupp 2). Under andra perioden (efter 12 méan), da
endast grupp 2 fortfarande anviande aciclovir fick 14 patienter (78%) i
grupp ett och atta patienter (36%) i grupp 2 recidiv. Detta var statistiskt
signifikant (P=0.01). I Grupp 1 fick 5 patienter epitelial keratit och 8
patienter stromal keratit (av totalt 18 patienter) och i grupp tva fick tva
patienter epitelial keratit och fyra patienter stromal keratit (av 22
patienter).



I en retrospektiv studie fran Nederlanderna som publicerades 2009
undersokte man studiepopulationen fran artikel 8 — hur effekten av
aciclovir var efter fem ar efter PKP (14). 47 av de 63 tidigare inkluderade
studiepatienterna foljdes upp i fem ar. Av dessa var 24 patienter i
aciclovirgruppen och 23 patienter i placebogruppen. Nar man analyserade
hur ménga som fick epitelial och stromal keratit samt keratouveit (KU) i en
och samma grupp sidg man en lagre manatlig hindelsesfrekvens i
aciclovirgruppen, Vilket var en statistisk signifikant skillnad. (P=0.037).
Det var 16 hiandelser (epitelial keratit, stromal keratit eller KU) i
aciclovirgruppen och 28 i placebogruppen.

I en randomiserad, kontrollerad multicenterstudie fran Kina som
publicerades 2015 undersokte man effekten av systemisk ganciclovir (GCV)
jamfort med aciclovir vid behandling av recidiverande HSK (specifikt
stromal keratit och endotelit) samt den profylaktiska effekten pa recidiv
(15). 173 patienter inkluderades i studien men 34 patienter foll bort under
studietiden. Patienterna delades in i tre grupper: Kontrollgruppen (58
patienter) fick lokal behandling med droppar GCV 0,15% gel 1x4 och 0.1%
fluorometholone 6gondroppar 1x3 fram till utlakning, alltsa ingen peroral
behandling. I aciclovirgruppen (55 patienter) fick patienter samma
droppbehandling, kombinerad med peroral aciclovir 400 mg x 51 10
veckor, direfter 400 mg x 2 i 6 manader. Ganciclovirgruppen (60
patienter) fick samma droppbehandling kombinerad med systemisk GCV
1000 mg x3 i 8 veckor. Genomsnittlig uppfoljningstid var 32.1 +/- 12.3
manader. Sex patienter i kontrollgruppen, 15 patienter i aciclovirgruppen
och 13 patienter i ganciclovirgruppen f6ll bort under studien av olika
orsaker. 26 patienter (47.3%) i kontrollgruppen, 16 (26.7%) i
aciclovirgruppen och 10 (17.2%) i ganciclovirgruppen fick recidiv av HSK.
Aterfallsfrekvensen var ligre i ganciclovirgruppen in i kontrollgruppen,
vilket var statistisk signifikant (P=0.002). Ingen statistisk signifikans sags
mellan ganciclovirgruppen och aciclovirgruppen. Aterfallsfrekvensen var
signifikant lagre i aciclovirgruppen jamfort med kontrollgruppen

(P=0.035).

Diskussion

Syftet med denna studie var att undersoka om antiviral terapi minskar
recidiv av HSK. Da det fanns fa studier inkluderades dven studier med
patienter som hade genomgatt PKP. Sammanfattningsvis, efter
genomgang av de 11 artiklar som presenterades i denna studie ser man att
alla visar att antiviral behandling minskar risk for recidiv av HSK jamfort
med antingen ingen behandling eller placebo. I tva av studierna, (5) och
(8), fick inga patienter med antiviral profylaktisk behandling recidiv, men i
ovriga studier fick ocksa de behandlade patienterna recidiv men dock farre
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an de andra grupperna. I studie (9) anvande studiedeltagarna hogre dos av
aciclovir an i de andra studierna, med en nedtrappning som inte
framkommer i detalj i artikeln, och som verkar skilja sig mellan
patienterna. Man kan tianka sig att en hogre dos kan vara en anledning till
att inga patienter fick recidiv. Dock ska man ha i dtanke att studien
inkluderade fa patienter och var inte randomiserad.

Om man jamfor patienterna som genomgatt PKP (6 studier) mot de som
inte genomgatt detta (5 studier) ser man ingen skillnad. Bada grupperna
har effekt av antiviral terapi.

I 10 av 11 studier gav man aciclovir som behandling men i 1 av 11 gav man
ganciclovir. I ganciclovirstudien (15) gav man aven aciclovir till en av
grupperna och man sag ingen statistiskt signifikant skillnad mellan
aciclovirgruppen och ganciclovirgruppen. I denna studie fick
ganciclovirgruppen endast behandling i dtta veckor medan
aciclovirgruppen fick behandling i 6ver sex manader. Det finns ytterligare
antivirala systemiska ldkemedel som bland annat valaciclovir som anvands
i Sverige men det finns inte studier gjorda pa HSK. Daremot publicerades
en pilotstudie ar 2007, en RCT som undersokte effekten av valaciclovir
(500 mg en gang dagligen) jamfort med aciclovir (400 mg tva ganger
dagligen) som profylaktisk behandling mot okular HSV i 12 manader.
Studien visade likvardig effekt och heller ingen skillnad sags nar det gillde
biverkningar (16).

Dosering och behandlingslangd av aciclovir skiljer sig mellan de olika
studierna, men de fyra senaste studierna jamfor aciclovir 400 mg x 2 med
olika behandlingslangd (6-18 manader). I vissa studier har man anvant
aciclovir upp mot 4-5 ganger dagligen i upp till ett ar, vilket sannolikt kan
paverka compliance. Det gar inte att sdaga ut ifran detta vilken dosering och
behandlingslangd som ar bast da de inte testats mot varandra i en klinisk
randomiserad kontrollerad studie. Det ocksa hade varit intressant att se
studier som undersoker effekten av profylaktisk behandling 6ver flera ar.

Négot annat som 6kar heterogeniciteten pa studiegruppen ar typ av herpes
simplex infektion. I vissa studier inkluderades patienter oavsett vilken typ
av HSV-infektion de hade. Andra studier inkluderade endast patienter
med HSK, medan vissa avdom specificerar 4ven underkategori av HSK.

I studie (14) har man specifikt tittat pa epitelial och stromal HSK och visar
att risken for recidiv av stromal keratit ar hogre an for epitelial keratit och
ju fler recidiv man har haft desto storre risk for ytterligare recidiv.

En annan svaghet i denna litteraturstudie ar att inkluderade artiklar bade
omfattar patienter som har, och som inte har genomgatt transplantation.
Fler studier har gjorts pa patienter som genomgatt PKP. Detta ar en
svaghet da en storre del av populationen inte har transplanterats. Dock ser
man ingen skillnad pa effekten av antiviral behandling som profylax
mellan dessa tva grupper. Man hade kanske kunnat forvinta sig en hogre
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risk for recidiv hos de patienter som fatt PKP dd dom genomgéatt operation
samt att man brukar ge kortisondroppar efter ingreppet for att minska
risken for avstotningsreaktion. Kortisondroppar kan oka risken for recidiv
av olika typer av infektioner, sa som herpes simplex.

Nagot som ar intressant ar att flera av studierna visar att nar
studiegrupperna avslutade behandlingen, var risken for recidiv av HSK
likvardiga mot placebogruppen. Dock visar studie (14) motsatsen till detta.
I denna 5-ariga uppfoljningsstudie ser man en lagre manatlig
héandelsesfrekvens hos aciclovirgruppen om man tittar pa herpes-
relaterade handelser (epitelial keratit, stromal keratit och keratouveit).
Detta ar en retrospektiv studie, med fa patienter och det finns risk for bias.
Aven studie (12) visar skillnad mellan grupperna i uppféljningsperioden p4
24 manader efter avslutat behandling p4 6 manader. Behandlingsgruppen
som fick aciclovir hade tva recidiv under behandlingsperioden och endast
ett recidiv efter 6 ménader medan placebogruppen fick tre recidiv under
behandlingsperioden och 6 patienter fick recidiv efter detta. Denna studie
gjordes pa patienter som genomgatt PKP och ar en randomiserad
placebokontrollerad studie men inkluderade farre antal patienter dn studie
(10) som visade motsatsen.

Studierna som granskades i denna artikel visade fa biverkningar av
systemisk aciclovir, sarskilt nar det galler allvarliga biverkningar.
Lakemedlet ar val tolererat men det finns sarskilda patientgrupper som
man ska sarskilt hansyn till som till exempel gravida eller patienter med
njurpaverkan.

Ut ifrdn det som har kommit fram i denna studie ser man att profylaktisk
behandling har effekt mot recidiv av HSK, men ingen slutsats kan goras
nar det giller vilken dos eller hur lange dessa patienter bor anvanda
antiviral terapi. Man behover gora en individuell bedomning i varje enskilt
fall, samt ha en diskussion med patienten nar det galler forvantningar.
Risken for recidiv finns fortfarande 4ven om man har profylaktisk
behandling, och risken for recidiv efter avslutad behandling verkar vara
densamma som hos de patienter som inte har fatt profylaktisk behandling.
Dock ser man att patienter med stromal keratit sannolikt har storre effekt
av profylaktisk behandling dn patienter med epitelial keratit, sarskilt om
man haft flera tidigare episoder med stromal keratit.

Konklusion/slutsats

Denna icke-systematiska litteraturstudie visar att profylaktisk behandling
med antiviral terapi minskar risken for recidiv av HSK. Den
patientgruppen som verkar ha bast effekt av behandlingen ar patienter
som haft stromal keratit och da dven flera an en tidigare episod med



infektion. For att kunna dra slutsatser i dosering och behandlingslangd
behovs ytterligare randomiserade kontrollerade studier dar man jamfor
just dosering och lingd av behandling. Man ska ha i atanke att denne
studie inte ar en systematisk oversikt vilket medfor risk for systematiska
fel.
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Tabell 1. Oversikt.

Bilaga

ACV och 37.5%
i placebo

Studie ar Land Patienter | PKP? | Typ av extra Dos Resultat Anteckningar
studie
1 1992 USA 23 PKP RCT 800-1000 mg Recidiv: ACV:
fordelat pd 4-5 |ingen, kontroll:
doser med 44%
nedtrappning
under 12-15
manader
2 1998 USA 703 nej RCT OBS okular [400 mg x 2 i Okuldr HSV: 19 | Antal tidigare
HSV 12 manader % i ACV, 32% i | episoder med
placebogruppen | okuléar HSV 6kade
risken. Ingen
skillnad mellan
grupperna efter
avslutad
behandling.
3 1999 Turkiet 25 PKP Retrospektiv 200 mg x 2i1 [Recidiv: 15.8% |2 av 3 recidiv i
ar (3 patienter) i studiegruppen

hande efter
avslutad
behandling




1999

USA

44

PKP

Retrospektiv

400 mgx 2i
12 manader

Recidiv: ar 1
inga i ACV-
gruppen, 21% i

placebogruppen.

Ar 2: 0i ACV-
gruppen, 6% i
placebogruppen
(ej signifikant)

2002

Kina

96

Nej

RCT

200mgx 2i2
v, 100 mg x 3 i

o

1ar

Recidiv av
epitelial: 5
patienter i ACV-
gruppen och 14
i

placebogruppen.

Stromal: 1
ACV-gruppen, 4
i
placebogruppen

2000

USA

703

Nej

RCT

Ny analys
av studie 2

400 mgx 2 i
12 ménader

Recidiv:
Epitelial: 9%
ACV-gruppen,
14%

placebogruppen.

Stromal: 14% i
ACV-gruppen,
28% i
placebogruppeb

Ju flera tidigare
episoder med
stromal keratit -
ju storre risk for
recidiv och stérre
nytta av profylax

2003

Tyskland

30

PKP

RCT

MMF som

tillagg
grupp C

200mgx5i1l
ar (grupp B och
C)

Grupp A: 3 av
10, B: 1 av 10,
C: ingen av 10

Alle som fick
recidiv fick detta
efter avslutad
behandling med
ACV




8 2003 Nederlanderna | 68 eyes | PKP RCT 400mgx2i6 |ACV: 3 av 35 Recidiv bade
manader (8.6%), under behandling
placebo: 9 av 33 | och efter, men
(27.3%) flera efter 6
manader
9 2003 USA 40 Nej retrospektiv | Long-term | 400 mg x 2 12 manader; Ho6g recidivrisk
Grupp 1: 12 bada fick
manader behandling:
Grupp 2: grupp 1 33%
minst 18 recidiv, grupp 2
manader 18% recidiv.
Efter 12 man:
78% recidiv i
grupp 1
(avslutad
behandling) och
36% recidiv i
grupp 2
10 2009 Nederlanderna |47 PKP Uppfdljande |Long-term |400mg x 2 (6 Recidiv: 16 Undersodkte recidiv
manader) héndelser i ACV- | efter avslutat
gruppen och 28 [ behandling. Man
i pratar inte om
placebogruppen | antal patienter
men handelser
11 2015 Kina 173 Nej RCT GCV och ACV: 400 mg Recidiv: Recidiv bade
ACV x5i10v, 400 placebogruppen | under behandling
mgx2i6 47.3%, ACV- och efter
mnd. GCV: gruppen 26.7%,
1000 mg x 3 i GCV-gruppen
8 veckor. 17.2%
Placebo

RCT=randomiserat kontrollerad studie, ACV=aciclovir, GCV=ganciclovir
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